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Liste des abréviations 

APD : Ana lgés ie Péridurale 

C IANE : Comité Interass iociali f Autour de la Na issance 

e NCOF : Collège Nationa l des Gynéco logues cl Obstétriciens Français 

HAS : Haule Autori té de Santé 

HPPI : Hémorrag ie du Posl-Pm1um Immédiat 

IMC: Indice de Masse Corporelle 

INSERM : Insti tut National de la Santé c l de la Recherche Médi ca le 

INVS : Insti tut National de Vei lle Sanitaire 

IVD ; Intra Ve ineuse Directe 

mil! : minutes 

MRUN : Maternité Régionale Uni versita ire de Nancy 

m Ul : mi!!i Unités internat ionales 

O R : Odd Rat io 

Ul : Unités Internationales 

SA : Semaines d'A ménorrhée 

TA : Tension Artérie ll e 
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Introduction 

En 2004, la Haute Autorité de Santé émet des recommandations nationales pour 

la pratique clinique re lat ive à l'hémorrag ie du post-parlum imméd iat (HPP!) puisqu'i l 

s'ag it de l'étiologie principale de décès maternel s en France. [1] 

Malgré ces recommandations, le nombre d'hémorragies ne diminue pas. 

L'Institut Nationa l de la Santé et de la Recherche Médicale (INSERM) s'est 

intéressé aux pratiques obstétricales pour tenter d'exp liquer j'augmentation des 

hémorragies el a donc réalisé une étude sur la «St imulation du travail par l'ocytocine et 

risque d'hémorragie grave du pOSl-partUl1m entre 2004 et 2006. [2J 

Il existe des recommandations quant à ['utilisation de ['ocytocine de synthèse 

appe lée Syntocinon"'. Nous constatons que 2/3 des femmes en reçoivent actuellement 

dans notre pays. En effet l'enquête périnata le de 2010 révèle que des ocytoc iqucs sont 

admini strés pendant le travai l à 58% des femmes ayant un travai l spontané et à 85% des 

femmes déclenchées. Ce la nous interroge alors sur la surmédica lisation de 

l'accouchement. Toutes les femmes qu i bénéfic ient de l'ocytoc ine en per-nata l ont-elles 

un travail dystoc ique? La bienve illance professionnelle voudrait que nous atténuions la 

douleur et agi ssions sur la contractilité utérine . C'est «l'active managment of labou!') 

que nous pouvons traduire par «direction du travaih} décrit par le Docteur O'Drisco ll en 

Irlande dans les années 1970. Il s'agit d'une prise en charge du travai l pOlir corriger el 

év iter les dystocies. [3) 

Or il est constaté que le travai l dirigé s'est largement répandu voire banalisé, 

servant davantage à réduire le temps du trava il qu'à prévenir la pathologie. Les 

contractions et la doul eur s' intensifiant sui te à l'admin istrat ion de Syntoc inon"', «011 

arrive donc il une classification courante dans laq uelle le travai l dirigé appelle la 

péridurale ct la péridura le appelle le travail d irigé}}. [4] 

Toutefo is la pose d'une péridura le n'est pas une indication systématique à 

perfuser du SyntocinonCl même S I l'admin istration d'anesthésiques entraîne 

réguliè rement un ralentissement de la dynamique utéri ne auquel se surajoule une 

mobilité diminuée. L'analgésie péridurale généra lisée depui s les années 1970 est choisie 

par 63% des parturientes en France. [5} 
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Il semblerait donc qu'il y ait peu de consensus autour de l'admini stration du 

Syntocinonœ, C. Deneux-Tharaux endocri no logue ayant parti cipé aux travaux de 

l' INSERM rapporte que « l'utilisation de l'ocytocine pendant le travail es' moins bien 

encadrée, Elle permet de déclencher le Iravail 0/1 de l'accélérer si celui-ci es/laborieux 

pour éviler une césarienne mais aUC l/ne recommanda/ion ne définit les indicalions Oll 

les doses exactes à respecter.» [6] 

Cependant rien n'explique l'augmentation des hémorrag ies du post-partum 

immédiat dans les pays déve loppés. En effet, cette complication concerne environ 5% 

des accouchements en France et demeure la principale cause de décès materne ls bien 

que les principaux faeleurs de ri sque conduisant à l'HPPI so ient connus. 

Le Co llectif Interassoc iatif Autour de la NaissancE (CIANE) suspecte que les 

pratiques obstétrica les puissent être responsables d'HPPl et demande à l' INSERM de 

réa li ser une élude sur les facteurs de risque d'HPPI non liés il une patholog ie maternelle 

préex istante. [7] 

Dans la mesure olt les études expéri mentales avaient déjà mis en év idence le rôle 

j oué par l'ocytoc ine dans la désensibili sati on des récepteurs, l'INSERM déc ide de 

s' intéresser au Syntoc inon® et réalise une étude cas-témoins. Il compare 1483 femmes 

ayant présenté ulle HPPI à 1758 témo ins dont l'accouchement s'est bien déroulé. Parmi 

les premières, 73% ont reçu de l'ocytocine contre 61 % dans le groupe témoin. En tenant 

compte des di fférents fac teurs de risque connus, les résultats ont montré qpc 

l'administrat ion d'ocytoc ine pendant le travai l multipliait par 1,8 le risque d' HPPI et que 

ce risque augmentait avec la dose d'hormone. [2] 

De cette concl usion est née notre inte rrogation sur l'administrati on d'ocytocine 

pendant le trava il comme facteur de ri sque d' hémorragie du post-partum. Nous nous 

sommes ainsi intéressés à cette étude de l'INSERM mais éga lement à d'autres études 

réa li sées à ce sujet que nous détaillerons par la suite afin de comprendre notamment par 

quels mécanismes biologiques l'ocytocine peut-elle conduire à augmenter le ri sque 

d'hémorrag ie du post-partum immédiat. 

L'objectif principa l de ce trava il consista it à vérifier si les conc lusions de l'étude 

de l' INSERM étaient transposables à la populati on de p3l1urientes ayant accouché à la 

Matern ité Régionale de Nancy entre 2011 et 2012. Nous avo ns donc étudi é les doss iers 

des femmes ayant présenté une hémorragie du post-pal1um sans facteur de risque 

préal able afin d'obse rver s i e ll es ont reçu des doses d'ocytoc ine définies comme à risque 

d'après l'étude de l' lNSERM . Les obj ectifs secondai res ont été de décrire la fréquence 
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d'utilisation du Syntocinon® chez les femmes de notre étude, d'observer si J'indication 

d'admin istrat ion de l'hormone était renseignée, d'analyser les étiologies de ces HPPI et 

d'étudier les débits de Syntocinon®, Il est apparu dans nos résu ltats que la majorité des 

femmes de notre échanti llon recevait de l'ocytocine pendant le travai l et que parmi 

celles-ci plus d'une sur deux en receva ient à des doses définies comme à risque pal' 

l'INSERM. 
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Partie 1 
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1. L'ÉTUDE DE L'INSERM 

1.1. Contexte 

1.1.1. L'hémorragie du post-partum immédiat, principale 

cause de décès maternels 

L'augmentation de la fréquence des hémorragies du post-pal1ul11 immédiat 

(HPPI) dans les pays développés chez des femmes sans facteur de risque est 

préoccupante. En France, cette grave complicat ion concerne env iron 5% des 

acco uchements el reste la première cause de m0l1alité matern elle. 

Le taux de mortalité maternel est défini par Je nombre de décès maternels pour 

100 000 naissances vivantes, ces décès survenant pendant la grossesse, à 

l'accouchement ou dans les 42 jours après la nai ssance et étant imputab les so it à un e 

cause obstétri cale directe ou à des pathologies préexistantes. 

En France, ce taux est actue llement de 9,6 pour 100 000 na issances, so it plus de 

70 femmes décédant de leur grossesse ou de ses suites sur les 800 000 nai ssances 

annue ll es. 

La moitié de ces décès seraient évitab les selon le dernier rapport du comi té 

d'experts étab li sur la période 2001-2006 et publié par l' Insti tut National de Veille 

Sani taire ( INVS) . 

De pl us, 25% de ces décès sont dus à une hémorragie du post-paltlull ma lgré la 

publicat ion des recommandations pour la pratique clinique sur l' )-IP P) étab lies en 2004 

par le Collège Nationa l des Gynéco logues et Obstétriciens Français (CNGOF). [8] 

De nombreux facteurs de risque ont été reconnus pour prévenir celte 

complication tels que la sur-di stens ion utérine due aux grossesses gé mell ai res, à la 

macrosomie fœtale ou à l'hydramnios, l'âge materne l supérieur à 35 ans, un travai l trop 

rapide ou au contraire trop long, un utérus cicatriciel ou des troub les de la coagulation 

mais la Haute Autorité de Santé précise que (da majori té des hémorragies du post­

partuffi surviennent sans qu'a ucun facteur de ri sque ne so it clairement retrouvé». [1) 

Au Canada, des scientifiques ont voul u étudier la cause de l'augmentation des 

HPP) entre 1991 ct 2004 el plus particulièrement des HPPI dues à une aton ie utérine. 
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En effet celle éti olog ie est passée de 29,4%0 à 39,5%0 de 1991 à 2004. Cependant les 

invest igations n'ont pas pu exp liquer cette augmentation de fréquence. {9] 

En France le Co llectif Interassociatif Autour de la Na issancE' (C1ANE) créé en 

2003 s' interroge également sur les facteurs de risque d'HPP I et demande à l'INSERM de 

réaliser une élude permettant de mettre en évidence les causes des HPPI non liées à une 

patholog ie préex istante chez la femme. Pl us tôt en 2002, Bland ine Poite \" s'était déjà 

interrogée sur les causes d' HPPl et publie un art icle dans les Dossiers de l'Obstétrique: 

''' l'HPP} n'est pas vraiment imprévisible, soudaine, inallendue : c'est la conséquence 

presque logique d'une suite d'actes, de produits administrés, de contrainles exercées 

sur Infemme qui geste el qui accouche, c'est la conséquence d'lIne cullure obstétricale 

basée entièrement ~ll/' la pathologie. " [7] 

1.1.2. Population et objectif de l'étude de l'INSERM 121 

Face aux faits cités précédemment, des chercheurs se sont interrogés sur d'autres 

facteurs de ri sque éventuels d'HPP I pOllvant être li és aux pratiques obstétrÎca les 

notamment à l'admi nistration d'ocytocine au cours du trava il. En eITet, le Syntocinon '" 

est util isé dans près de 2/3 des acco uchements en France el des études expérimentales 

ont prouvé que l'expos ition à l'ocytocine pendant le travail pouvai t entraîner la 

désens ibilisat ion des récepteurs à l'ocytocine. [10] [I I) 

A insi l'INSERM a réalisé un e étude sur l'association entre la stimu lation du 

travail par l'ocytoc ine et le risque d'hémorrag ie grave du post-partulll. 

II s'agissa it d'une étude cas-témoins en popu lation réalisée à partir de données de 

106 matern ités de France de 6 réseaux de périnatalité entre décembre 2004 et novembre 

2006. 

• Le Collecli f lnterassociati f Autourde la NaissancE - CIANE - a été fOndé en juin 2003 pour 
participer aux États Généraux de la Naissance, et poUT constituer une force de proposition en 
matière san itaire et sociale. Sa volonté est de s'investir Sllr l'ensemble des problématiques 
concernant la naissance. L' ampleur actuelle des enjeux économ iques,de sante publ ique, 
d'organisation méd icale, sociale et hospitalière, ou de respect et d'accès aux droits impose des 
changements dans le mode de décision ct dans la conduite des politiques de sanlé. 

.. Après la naissance de son troisième enfant en Maison de Naissance, Blandine Poitel s'est penchée de 
plus près sur les conditions de naissance en France. 
Auteur de dossiers d'infonlJatÎons validés par des professionnels, elle a eo fondé un collect if de plus 
de 80 associations (CIANE) qui intervient au niveau des organ ismes d'État (HA S, CPAM ... ).Elle est 
membre du comité de rédaction des Dossiers de l'Obstétrique. 
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La population sé lectionnée pour cette étude faisait partie de l'essai Pithagore6 

dont l'objectif était d'évaluer l'impact d'un programme de formation spécifique afin 

d'amé liorer la prise en charge des HPP! et d'éviter les hémorrag ies graves. [12] 

Les Femmes présentant des Facteurs de risque d'I-IPP! tels qu'une coagulopathie, 

un utérus cicatricie l, une grossesse multiple, un placenta praevia, une préeclampsie, un 

hellp syndrome, une interruption médicale de grossesse, une mort foeta le, une 

césarienne ou un accouchement avant 37 SA n'ont pas été retenues pour l'étude de 

l' INSERM. 

La population recrutée était donc constituée de femmes ayant accouché à terme 

par voie basse de grossesse un ique non compliquée choisies parmi les 146 781 

accouchements de J'étude Pithagore6. 

La population «cas» au nombre de 1483 éta it représentée par des femmes ayant 

présenté une HPP! grave et pour définir cette grav ité il a été choisi de ne reten ir que les 

femmes ayant subi une baisse du taux d'hémoglobine 2:: 4g1dL et/ou ayant bénéficié 

d'une transfusion sanguine. 

Les 1758 témoins étaient représentés par les accouchements non hémorragiqucs, 

l'échantillon ayant été constitué dans les mêmes maternités que la population 

Pithagore6. 

La force de cette étude se s itue dans le Fail qu'elle so it constituée d'un échantillon 

de gra nde taill e et représentat if de la population. De plus l'effort pour contrôler les biais 

de sélcct ion en choisissant des Femmes sans fac teur de risque préalab le constituc le 

deuxième atout de cette analyse. 

L'objectif de l'étude était d'analyser l'association entre la dose d'ocytocine reçue 

pendant Je travail ct te risque d'HPPI grave et d'observer si l'utilisation prophylactique 

de l'ocytocine après l'accouchement modifiait cette association. 

Les v<lriablcs étud iées dans chaque dossier étaient les suivantes: l'âge materne l, 

l' IMC avant la grossesse, les antécédents de curetage, la primiparité, le déclenchement, 

ta fièvre pendant le travail (>38Q C), l'analgésie péridurale, la durée de la phase active 

(>3cm), l'ocytocine pendant le travail, la durée des efforts expulsifs, l'âge gestationnel, 

l'état périnéal, le poids de l'enfant, la dél ivrance dirigée. L'étude de ces variables a 

permis de diminucr les risques de confusion résiduelle. 

Il 



L'exposit ion à l'ocytoc ine fi été étudiée à l'a ide de trois variables quantitatives: la 

dose tota le reçue en UI, le débit maxim um en mU I/min, la durée totale d'exposition en 

minutes. 

1.2. Résultats 

Les résu ltats de cette étude ont été publiés en 201 1 au SMJ open . Les 

ca ractéri stiques des cas et des témoins ont été comparées grâce au test du Khi 2. 

It est apparu que l'atonie utérine étai t la cause majeure de ces HPPI (37%) suivie 

par les étio logies inconnues (24%), les lés ions périnéa les et vagina les (22%) et la 

rétention placenta ire ( 17%) . 

Les femmes ayant présenté une HPPI éta ient plus âgées que les témoins, le plus 

souvent primipares et présentaient davantage d'antécédents d'HPP! que les témoins. 

Il y avait également plus de grossesses prolongées, de déclenchements, 

d'analgésies péridurales, d'épisiotomies el de macrosomies chez les cas que chez les 

témoins. Le temps de travail était plus long chez les femmes ayan t eu une hémorl1lgie. 

Concernant l'ocytoc ine, 60% des femmes en ont reçu (cas et témoins confondus). 

Le .syntocinon~ a été admin istré plus souvent pendant le travail chez les femmes ayant 

présenté une HPPI (73% des cas) que chez les témo ins (61 %). 

Les témoi ns receva ient plus souvent de l'ocytocine après l'accouchement que les cas. 

Après ajustement sur les facteurs de confus ions potentiels (grâce à ta régression 

log istique multiniveau) comme la parité, l'IMC, liA PD, la durée de la phase active, la 

durée des efforts expulsi fs, l'épis iotomie, le poids fœtal, tes résultats ont été classés en 

fonction de l'administration d'ocytocine après l'accouchement ou non. Cependant, le 

risq ue de confusion résiduell e ne peut être exclu, ce qui constitue la limite de cette 

étude. 
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d'injection Préventive d'ocytocine après l'accouchement 

n=593 

Ocytocine pendant le 
travail : 413 (70) 

Po, 
Dose totale d'ocytocine 180 (3'1) 
d'ocytocine <., 155 (26) 
(UI) (1 ; 2 ( 7. (13) 

( 2; 4 ( 101 ("17) 
>4 74 ('13) 

Po. 
Débit max d'ocytocine 180 (31) 
d'ocytocine < 7 .5 '138 (23) 
(mUI/min) [ 7 .5; "10 ( 83 (14) 

("10 ; '15 ( 9. (17) 
>15 88 ("1 5) 

.u · 

TemoIns OR brut, IC!lM;. 
(n,-A.) 

n=518 

256 (49) 2 .3 [1.8: 3.01 

262 (53) Ret 
124 (25) '1.8 [1 .3 ;2 .51 
63 (13) '1.8 [1 .2 ;2 .7J 
30 (6) 4 .9 [3.1 ;7.7} 
12 (2) 9 .0 [4.7 ;"17.0) 

262 (54) Ret 
10'1 (21) 2 .0 ("1 .4; 2 .7J 
48 ("10) 2 .5 ('1.7; 3 .8J 
52 (1"1 ) 2 .8 (1 .9; 4 .1J 
25 (5) 5 .1 (3 .2; 8 .3J 

ORaJustét , 
IC~.,. 

1.8 [1.3;2.61 

Ret 
2 .0 [1 .3 ;2.9] 
'1.4 (0.8 ;2.4) 
3.3 [1.8 ; 6.91 
6,7 (2.6 ;12.9) 

Ret 
1.9 [1.2; 2.9) 
1.8 (1.1; 3.1 ) 
2 ,2 [1.3 ; 3.8) 
3.2 [1.7; 6.1J 

:>pd, durée de 1;> pl>:>se :>clive . du," des efforts expulsi fs, 

" . , 
Figure 1: Tab leau descripti f des résultats de J'étude en l'absence d'i njeCljon 

d'ocytocine après l'aççQllchement fi 3] (2]!. 

Ainsi, en l'absence d' injection préventive d'ocytocine après l'accouchement, le 

risque d'I-IPPI est multipl ié par 1,8 pour une femme recevant de l'ocytocine pendant le 

trava il. On constate que ce risque augmente en fonction de la dose totale reçue et du 

débit maxi mum, Pour un débit supéri eur ou éga le à 15 mUi/min le risque est multiplié 

par 3,2. Au delà de 4 UI d'ocytoc ine reçue, le risque est multipli é par 5,7. 

Ces résu ltats sont appa rus différents de ceux obtenus lorsqu'il y a injection 

d'ocytoc ine après l'accouchement. Le Dr Catherine Deneux·Tbaraux rev ient d'ai lleurs 

sur ces trava ux de l'INSERM lors d'un interview et précise qu'il faut bien distinguer 

l'admin istration d'ocytocine après la naissance ou pendant le trava il. [6] 

La première est recommandée par l'HAS et son bénéfice n'est pas à remettre en 

cause, il s'agit de la déli vrance dirigée qui cons iste à injecter SUI de Syntoc inon® en 

IVD au dégagement de l'épaule antérieure. 

• L'odds ratio 011 OR (dont une traduction li ttérale en rrançais peut être (1 rapport des cotes ))) est Je 
rapport de l'odds de l'événement dans le groupe traité divisé par l'odds de J'événement dans le 
groupe contrôle, En épidémiologie, l'odds ratio est utilise avec les études cas-témoin pour 
appréhender le risque relatir qui ne peut pas être calculé di rectement. Un odds ratio de 1 correspond 
â l' absence d'effet. En cas d' effet bénéfique, 1'odds ratio est inrérieur â t et il est supérieur â 1 en cas 
d'effet déJétere. Plus l'odds ratio est éloigné de 1, plus J' effet est important. 
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-" AVEC Injection Préventive d'ocytocine après l'accouchement 

n=890 n=1240 

Ocytocine pendant le 675 (76) 821 (66) "1.6 (1.3;1 .91 travail: 
Pos 

Dose totole d'ocylocine 215 (25) 41 . (37) R., 
d'ocytocine <. 222 (25) 387 (34) 1.1 (0.9 ;1.4] 
(UI) ( 1 ; 2 1 "ISO (17) 144 ('13) 2.0 11.5 ;2.7] 

12 ; 4 1 143 (16) 127 ('11) 2.2 11.6 ;2.91 
€) 143 (16) 71 (6) 3.912.8 ;5.5] 

Pos 
Oébitmm< 215 (25) 4 19 (37) Réf 
d'ocytocine 2'16 (25) 3'12 (28) 1.3 ['1.1 ; 1.71 
(mUl/min) '101 (11) 13. ( 'Il) 1.4 ["1.0; 1.9] 

'194 (22) 161 ( '14) 2.3 ["1.8; 3.1] 
'149 (17 ) 103 ( 9) 2.8 12.1; 3.8] 

OR aJuslét. 
IC!)S% 

1:1 [0,8;1.4) 

R" 
'1.0 10.8 ;"1.4] 
1.6 11 .1 ;2.2) 

cHloon ;2:-b :1(1.3 ;3.3 

R" 
1.1 10.8; 1.5) 

O .• I"-ffi 
.7 Il .2; 2. 1 

1.7 11.1; 2.5] 

""rh ajustement sur. Parité, IMC, dédencl!emenl , apd, dur4le de 13 phase active el d!l"4e des effor1s expulsifs. 
YBI, épi~iotomi~. ,déd irure: ~ériné31e .. poida lœl~1 " 

Figure 2: Tableau descript if des résultats de l'étude avec injection d'ocytocine 

après l'accouchemeotUll..W 

L'étude conclut que le risque de présenter Ulle HPP[ pour les femmes recevant 

de l'ocytoc ine pendant le travai l el bénéfi ciant de [a dé livrance dirigée n'est pas 

augmenté. Ainsi l'administration prophylactique d'ocytoc ine lors de la délivrance réduit 

Je ri sque d' HPPI el compense alors le risque induit par l'administration d'ocytocine 

pendant le travail. 

Cependant pour une dose totale reçue supérieure ou égale à 4 UJ, le risque est 

multiplié par 2, 1 et pour un débit supéri eur ou éga l à 10 mU I/min le risque est multipli é 

par 1,7. 

La conclusion de cette étude est la suivante: l'administrat ion d'ocytoc ine pendant 

le trava il est un fac teur indépendant de risque d'hémorragies gra ves du post-partum et 

cec i de façon dose-dépendante. L'admini stration prophylactique d'ocytocine lors de la 

délivrance dirigée atténue cet effet sauf pour les dQses les plus fortes. 

Des études précédentes avaient déjà montré l'association entre l'admin istrati on 

d'ocytocine pendant le travail et l'HPP!: en 1991 , Llne étude cas- témoins visant à étudier 
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les facteurs de risque d'HPPI avait montré que le trava il dirigé par ocytoc ine multipliait 

par 1,6 le risque d'HPP!. [14J 

Une autre étude qui comparait les accouchements avec HPPI et sans HPPI entre 

1988 et 2002 par régression logistique multiniveau a éga lement montré que 

l'administration d'ocytocine pendant le travail ainsi que le déclenchement par ocytocine 

multipliait le risque d'HPPI par 1,4. [15J 

Bien que ces résultats se rapprochent de ceux de l'INSERM, l'ensemble des 

facteurs de confusion n'a pas été pris en compte notamment certains facteurs de ri sque 

d'HPPI. 

Cependant une étude réa li sée en Amérique du Sud el pub liée dont l'object if étai t 

d'observer si l'utili sation d'ocytocine lors du travai l était associée à une augmentation 

des HPPI chez des femmes recevant de l'ocytocine après la nai ssance a montré des 

résultats contraires. [t6J Pour se fai re, Il 323 accouchements de 24 maternités sud 

américaines ont été sélectionnés après exclus ion des césariennes, des poids de nai ssance 

inférieurs à SOOg, des accouchements dont les pertes sanguines n'ont pas été collectées. 

Les résu ltats ont montré que 2/3 des femmes receva ient de l'ocytocine pendan t le travail 

et 36% en recevaient après. On a observé 10,8% d'HPP! modérées (pertes2:S00mL) et 

1,86% d'HPP! sévères P-: 1 OOOmL et transfus ion sanguine). 

A'd\l ..... n.I • ..,.ntd~fl" tlllrd '''poU.bOf No •• tlv.""n.,.mtnt d~rln.thlrd Ilolnlllbo. 
N. 4,œ! N . 1,llS 

,, ~, --------------T-----------------c=~c=C_----_r-CC-----------, " 

" 
" 

f ' 
! , . 

--
Styt,."" 

\,n \.\t 

.... 9-''' .. -- -.- --- --!h. oI "'JI_IIt',"1 ,~.lint lM ............. 0/10 ..... 

Figure 3: Hémorragie du post-parltlm en fonction de l'administration 
d'ocytocine fl6] 

" 

" 

• 

Cette étude a donc conclu qu'il n'y avait pas d'association entre l'ocytocine reçue 

pendan t le travail et l'HPPI mais que 1'administration prophylactique d'ocytocine après 

l'accouchement deva it être recommandée. Cependan t, on observe que lorsqu'i l n'y a pas 

de déli vrance dirigée, il y a davantage d'HPP1 chez les femmes recevant de l'ocytoc ine 
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pendant le travai l que chez ce lles qui n'en reçoiven t pas, ce qui rejoint les résultats de 

l'INSERM, De plus cette étude ne tient pas compte des différents débits et doses de 

Syntocinon® admin istrés et n'a pas recueilli les données sur la durée du travail et les 

antécédents d'HPPI qui son t d'importants facteurs de confusions que l'étude de 

l'INSERM s'est efforcée d'apprécier, 

En effet, les résultats de l'INSERM ont été analysés de manière à diminuer les biais 

que les études précédentes n'avaient pas considérés, notam ment la durée du trava il en 

prenant comme repère une dilatation supérieure ou éga le à 3 cm; de plus cette durée a 

été ana lysée comme une variable continue contrairement aux autres études qui la 

considéraient comme une variable binaire et augmentaient ainsi le risque de confusion 

résidue lle, 

1.3. Perspective et portée de l'étude 

Face aux résu ltats de l'INSERM, en 20 12 le C IANE sa isit la HAS et demande la 

révision des recommandations de 2004 sur l'hémorragie du post-partum, [7J 

Les auteurs précisent qu'i l est nécessa ire d'évaluer les pratiques d'administration 

de l'ocytocine pcndant le travail afi n de min imise r les complications maternelles, de 

dé finir des doses d'ocytocine effi caces et sécuri sées ainsi que des indications 

d'administration précises. 

En effet, cet age nt utérotonique puissant éga lement appelé hormone de 

j'attachement est sécrété par la femme enceinte au moment de la parturiti on, Il ex iste 

lille forllle pharmacologique appelée Syntocinon~ eL présentée sous forme d'ampoule 

injectab le de 5 Unités Internat iona les concentrées en 1 mL. 

L'utilisat ion du Syntocinon«' est très fréquente en France lors de la pmturition, 

parrois même banalisée. Administré par vOIe intrave ineuse, il existe des 

recommandations pour justi fier de son lisage qu i sont l'insuffisance de contractions 

utérines en début ou en cours de travail , le déclenchement du travail , le travai l dirigé', la 

délivrance di rigée" recommandée par l'HAS, l'atonie utérine, [\7] 

• Le travail dirigé est le fait de modifier le déroulement d'un accouchement et d'un travail dystocique 
afin de rétablir une dynamique utérine satisfaisante dans les cas d'hypocinésie de fréquence ou 
d'in tensité, 

. ... La délivrance dirigée consiste en ]' injection prophylactique de 5 UI de Syntocinon ~ en intraveineuse 
directe lente lors du dégllgement de ]'épaule antérieure pour renforcer les contractions utérines , 
améliorer la rétraction de l'utérus et prévenir l'hémorragie du post-partum immédiat par aton ie 
utérine, 

16 



Cependant on constate que 2 femmes sur 3 reçoivent de l'ocytocine pendant le 

travai l, une enquête réal isée par entretiens el observations auprès de profess ionnels 

révèle que «l'organisation temporelle du travail des professionnels est visiblement 

l'une des clés de l 'interpréta/ion sociologique que l 'on peul proposer à "égard de ceffe 

quasi-généralisation du travail dirigé». De plus, certains parlent du Syntocinon® comme 

d'un moyen technique que l'on possède pour rédu ire le côté aléatoire de l'accouchement. 

Mais en accélérant le travail, on intens ifie les contractions et la dou leur, ce qui entraîne 

un recours plus précoce el fréq llent à l'analgésie péridurale. Certains profess ionnels 

envisagent systématiquement leur uti lisation conjointe, la péridura le entraînant 

l'administration de Syntocinon® du faÎt d'une diminution de la fréquence des 

contractions utérines ct J'administration de Syntocinon'" entraînant une péridurale du fait 

d'llOe douleur augmentée. {4] 

Or d'après les dern ières recherches réalisées à propos de cette molécu le, il 

semblerait qu'e lle puisse être impliquée dans le risque de survenue d'HPP!. 

• 

• 

• 

• 

Nous devons reteni r de l'étude de l'INSERM les po ints sui vants: 

échant illon de grande ta il le et représentat if de la population. 

effort pour contrô ler les biais de sélection. 

l'ocytocine pendant le travail constitue un facteur de risque indépendant d'HPP!. 

la délivrance dirigée atténue cet effet sauf pour les plus hautes doses (P lus de 4 

UI de Syntoc inon~ admin ist rées ou pour un déb it ?: à 60 mL/h pendant le 

travai l). 

Nous allons à présent mettre en év idence les mécani smes par lesquels 

l'ocytoc ine, censée augmenter la tonicité de l'utérus, peut entraîner une hémorragie. 
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2. MECANISMES CONDUISANT A L'HPPI 

Avant de nous intéresser aux mécanismes conduisant à l'HPPI, il est nécessa ire 

de rappeler la poso logie du Syntoc inon«l, 

2.1. Posologie du Syntocinon® 

Le Syntocinonlll 
pOUf être administré avanlla naissance dans le cad re d'un 

travail dirigé ou d'un déclenchement 311ificieJ do it être dilué : une ampoule de 1 mL 

diluée dans 500 mL de so luté isoton ique ou dans une solution glucosée à 5%. 

L'hormone de synthèse doit être admini strée par voie intraveineuse à l'aide d'une pompe 

à perfusion é lectrique possédant une va lve anti- rcOu x. [1 8] 

A la M RUN, le so luté uti lisé est le Ringe r Lactate en poche de 500 mL, ap rès 

diluti on d'une ampou le de Syntocinon lll, lmL de la so lution préparée contient donc 10 

mUI d'ocytocine. L'unité utilisée pour exprimer les débi ts est le mUh. Dans l'étude de 

l'INSERM, les débits sont exprimés en mUI/min , il nous fau t retenir que 1 mUI/min = 

6mLlh. 

Concernant le débit de perfu sion de l'hormone, l'HAS recommande de débuter 

par un débit de 1 il 4 mUI/min avec l1l1 maximum de 20 mUI/min. (10] 

En pratique à Nancy, la perfus ion est débutée à 10 mL/h (= 1,7 mU I/min) ou 

15mLlh (=2,5 mU I/m in) s'il s'agit d'un déclenchement et le débit maximum pouvan t être 

utili sé est 120mLlh (= 20mUllmin), ce qui respecte les normes de l'HAS. 

L'augmentat ion du débit doit être progressive, en effet il doit être augmenté de 

10 à 15 mL/h toules les 20 à 30 minutes et ne doit jamais dépasser les 120mLlh lors du 

travail. 

Il est indispensable de monitorer l'activité de l'utérus et l'activité cardiaque 

fœtale pour préven ir l'apparition d'une hypertonie utérine ou d'une souffrance fœtale. 

[1 91 

En perfusion intravei neuse continue, la réponse utérine est rapide' et dure 

environ 30 minutes. L'éliminat ion de J'hormone est essentie llement hépatique et rénale. 

• La réponse utérine se fait en une minute environ, cependant la perfusion étllnl débutée Il 10 ou 
15mUh, il faut penser que la première dose d'nomlone arrivera Il ses récepteurs en 20 minutes. 
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L'ocytocine possède une demi-vie courte (de 3 il 17 minutes) ce qu i permet le contrô le 

aisé de l'effet utérotoniq ue. Comment le Syntocinon® agit-il sur ses récepteurs et 

provoque t-illille contraction utérine? 

2.2. Les récepteurs de l'ocytocine 

L'ocytoc ine possède des récepteurs transmembranai res dans l'utérus. «L'étude de 

la concentration et de la di stribution des récepteurs C ... ) montre une concentration de 

récepteurs multipliée par 80 en fin de grossesse comparée à l'utérus non grav ide el par 

douze entre le premier et le derni er mois de la grossesse. La concentrat ion de fin de 

grossesse est encore doublée voire tripl ée en déb ut de travail puis diminue en fin de 

di[ata tion.» {20] 

Par conséquent, l'efficac ité de l'ocytoc ine augmente au cours de la gestation. 

De plus [a répartition des récepteurs n'est pas uni forme: la concentrati on est plus 

importante au ni veau du fond utérin et de [a part ie supérieure du segment inférieur. 

Ces récepteurs sont fondamentaux pour déclencher la cascade de réaction 

entraînan t la contraction utérine ; ils sont couplés à la protéine O' et ut ilisent en tant CJue 

second messager l'IP3." 

L'ocytoc ine, une fois libérée se fixe à ses récepteurs myométriaux, cela entraîne 

une augmentation du taux intrace ll ulaire d'I P3. L'IP3 se fixe ensuite à ses réccptelll's 

s itués sur le réticulum endoplasmique induisant ains i la libérati on de calcium vers le 

cytoso l. .. • L'augmentation du taux de calcium intrace llu laire conduit à une contract ion 

en permeltant la liaison des protéines d' act ine-myos ine des fibres musculaires li sses. 

[19] 

A insi l'ocytocine augmente la force et la fréquence des contractions en 

col laboration avec les prostag landi nes. 

Cependant, des études réa lisées in vitro ont montré CJue l'exposition prolongée il 

['ocytoc ine condui t à une diminution du nombre de ses récepteurs. 

• Les protéines G sont des protéines membranaires qui participent aux vo ies de transduction des 
signaux ell recevant ceux-ci d 'un récepteur rnembranaire et eu les trallSmeWltIt à un effecteur. 

.. L'inositol triphosphate (IP3) est un second messager qui faci lite la libération du Calcium contenu 
dans les ci ternes du reticu lum endoplasmique . 

... Le cytosol est la phase liquide, translucide de la cel lule olt baignent les organites. 
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2.3. Saturation des récepteurs et atonie utérine 

La désensibilisation a pour but de protéger les cellules de l'hypcrstimulation, elle 

se fa il en deux étapes: 

1. Phosphorylation du réceptcm qui inhibe ['activation de la proté ine G. 

2. Liaison des protéines appelées p-al'restines qui empêchent ['activation de la 

protéine G et provoquent [' internalisation du récepteur qui peut a lors être détruit 

ou recyclé. 

Cette désensibi lisation pellt durer quelques heures à quelques jours. [21] 

Une exposition prolongée à l'ocytoc ine peut donc réduire le nombre de ses 

récepteurs. 

L'élude de j'INSERM conclut qu'i l y a Llne association entre J'administrat ion 

d'ocytocine pendant le travail et le risque d'I-lPPI grave et cec i de manière dose­

dépendante. D'autres études ont également conclu que c'est la dose d'ocytocine reçue 

qui indllisait la désensibi li sat ion des récepteurs. 

Une étude expérimentale publiée en 2000 a mesuré la concentration des 

récepteurs ct le taux d'ARN messager sur des cellules de myomètre prélevées lors de 

l'i ncision de césarienne après consentement des femmes . Les césariennes réalisées entre 

37 SA et 42 SA étaient soit programmées soil réal isées après un travail spontané ou un 

déclenchement en raison d'une dystocie mécanique ou d'un état fœtal non rassurant. 

L'étude a montré que lors du déclenchement ou du travail dirigé par Syntoc inon®, il y 

avait une diminution progressive de la concentration des sites de liaison à l'ocytocine et 

de l'ARN m de ses récepteurs. [la] 

De plus, une étude cas·témoins réalisée aux États·Unis entre 2000 et 2004 a 

voulu comparer la dose d'ocytocine reçue par les femmes ayant présenté une HPPI suite 

à une atonie utérine et par les femmes sans HPP!. 54 cas ont été comparés à 54 témoins. 

Contrairement à "étude de l'INSERM, les cas représentant les femmes avec une HPPI 

pouvaient avoir eu une césarienne, une grossesse gémellaire ou une pré·éclampsie, ce 

qui pouvait induire un biais. L'étude conclut que les femmes avec une HPPI suite à une 

atonie utérine ont reçu plus de Syntocinon<l\ que les témoins. Cette analyse ne détaill e 

pas les doses reçue mais montre également que les cas sont exposés plus longtemps à 

l'ocytocine, en moyenne 628 minutes. [22] 
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Cette not ion de durée d'exposition a éga lement été mise en év idence par des 

étllCles expérimentales sur des myocytes humains en culture après expos ition à 

l'ocytocine. L'étude in vitro établi que la capac ité de l'ocytoc ine à induire l'augmentation 

du taux de calcium intracellu laire est inhibée de manière temps-dépendant s i les cell ules 

sont exposées fi l'ocytoc ine. En effet après 4,2 heures d'exposition la moitié des 

récepteurs sont inactivés. [11] 

Or si les récepteurs sont inefficaces ou si leur taux est diminué, le principal 

risque est de se retrouve r face à lIll utérus inerte, insensible à l'ocytocine, c'est l'aton ie 

utérine qu i est reconnue comme la principale étio logie des HPPI.' 

Face à ces études, une qllestion subsiste à propos des résultats obtenus par 

l' INSERM . Comment la délivrance dirigée peut-elle diminuer le risque d'HPPI et 

augmenter la con tracti lité utérine même après une expos ition au SyntocinonCl lors du 

travai l? L'INSERM explique que le fait d' injecter 5UI d'ocytocine en IVD diminue les 

effets du Syntocinon®reçu pendant le travai l et restaure la contracti lité utéri ne . [2] Cette 

justifi cat ion s'appuie sur lIne étude expérimenta le réalisée sur des cellules myométriales 

de rats: sur des ce llules pré-exposées à l'ocytoc ine la contractilité est restaurée après 

injection d'une dose supérieure à la physiologie. [23J 

A insi l'ocytoc ine admin istrée pendant le tra vail peut augmenter le ri sque d'I-IPP I. 

Cette reVlle de la li ttérature sm le Syntocinon41 nolls a conduit à étud ier les débits 

et doses reçus chez des femmes aya nt présenté une HPPI sans fac teur de ri sque à la 

MRUN afin d'observer si ce la concordait avec les résultats obtenus par l' INSERM . 

• L'hémorragie de la délivrance est définie comme une perte de sang supérieure à 500 mL qui 
survient dans lcs 24 heures après tl11 accouchement (> IOOOmL pour une césarienne). Elle est 
considérée comme sévère si les pertes dépassent 1000 mL ou si le taux d'hémoglobine chute de plus 
de 4 points. 
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Partie 2 
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1. JUSTIFICATIF ET METHODOLOGIE 

1.1 . Justificatif de l'étude 

Face à j'augmentation des HPPI et aux résultats de l'étude de J'INSERM 

présentés en première paltie, devo ns-nolis revoi r nos pratiques quant à l'utilisat ion du 

Syntocinon~? Il éta it donc intéressant d'étudier les doses d'ocytocine reçues chez des 

femmes ayant présenté une HPP!. 

L'INSERM conclut sur le fai t qu'une évaluation des pratiques d'administration 

de l'ocytocine pendant le trava il est nécessaire, c'est pourquo i à notre échelle nous 

avons pour objectif pri ncipa l d'étud ier si les femmes ayant présenté une hémorragie du 

post-parfum sans facteur de risque préala ble à la Matern ité Régiona le de Na ncy ont reçu 

des doses d'ocytocine défi ni es comme à risque d'après l'étude de l'INSERM . 

1.2. Objectifs et hypothèses 

1.2.1. Objectifs 

L'objectif princi pa l de l'étude a consisté à observer si les fem mes ayant présenté 

une HPPI sans facteur de risque préalable il. la MRUN ont reçu des doses d'ocytoc ine 

dé finies comme à risque par l'INSERM. 

Les objectifs seconda ires ont été les suivan ts: décrire la fréquence d'utilisation du 

Syntocinon® chez les femmes de notre étude, observer si J'ind ication d'ad ministration de 

SYlltoc inonlll étai t indiquée dans les doss iers, analyser les étiolog ies de ces HPPI et 

étudier les débits de Syntoc inon®. 

1.2.2. Hypothèses 

Les hypothèses testées étaient les suivantes: 

• La majorité des femmes ayant présen té une HPPI sans facteu r de risque 

préalable a reçu de J'ocytocine à un débit les plaçant dans un groupe lin risque 

d'après l'INSERM. 

• Il Y a davantage de déclenchements que de travail spontané dans notre étude. 
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• L'indication d'administration du Syntocinon® n'est pas indiquée dans les dossiers 

étudiés. 

1.3. Schéma général de l'étude 

S'agissant d'extraire les éléments significatifs de 80 dossiers pour les 

analyser à la Maternité Régionale Universitaire de Nancy sur les années 2011- 2012, 

l'étude a été descriptive, monocentrique et rétrospective. 

Enfin ce fut une étude randomisée, en effet les dossiers ont été tirés au sort en 

respectant certains critères d'inclusion. 

1.4. Echantillonnage 

1.4.1. Population étudiée 

L'échantillon était constitué de femme ayant accouché à la MRUN en 20 Il ou 

2012 après 37 SA et ayant présenté une HPPI (pertes de plus de 500 mL évaluées grâce 

aux sacs de recueil). 

Critères d'inclusion: 

• HPPI 2: 500 mL 

• Accouchement par voie basse à un terme 2: 37 SA 

Critères de non inclusion: 

Les femmes qui présentaient des nsques d'HPPI ont été exclues de l'étude: 

grossesse multiple, anomalies de siège ou d'implantation placentaire, durée du travail de 

plus de 12 heures, durée du travail inférieure à 4 heures, utérus cicatriciel, parité 2: 5, 

obésité (IMe 2: 30), âge maternel 2: 35 ans, troubles de la coagulation, macrosomie chez 

le nouveau-né (poids de naissance 2: 4000 g), hydramnios. 
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1.4.2. Données collectées 

Nous nous sommes appuyés sur ['étude cas-témoins de ['INSERM après avoir 

converti les résultats Cil cc/h tout en sachant que pour les femmes bénéficiant de la 

délivrance dirigée le risque d'HPPI est multip lié par 1,7 pour un débit de Syntoc În on® 

supérieur à 60 mLlh pendanlle travail. (Annexe J) 

Il s'agissa it d'étudier les doses de Syntocinoni&l reçues par les femmes ayant 

présenté une HPP!. 

Sachant qu'à la MRUN toutes les femmes bénéfi cient de la délivrance dirigée, 

nous confronterons nos données au tableau de résultats pub lié par ['INSERM pour les 

femmes recevan t une injection préventive d'ocytoc ine après J'accouchement. 

Les données suivantes ont été recuei llies dans chacun des 80 dossiers répondant 

aux critères d'inclusions cho is is dans notre élude et en prenant so in de choisir des 

femmes sans facteur de risque d'HPPI : 

Nous avons étud ié la parité des patientes afin d'observer les fréquences de 

primipares et multipares et d'exclure [es grandes multipares. 

Concernant le trava il nous avons vou[u étudier s' il était spontané ou déclenché afin de 

faire des distinctions entre les doses d'ocytocine reçues; la durée du travail a égal ement 

été estimée â partir du passage en sa lle de na issance sachant que c'est une variable 

difficile à est imer. Nous avons éga lement détai llé [e mode d'accouchement et le bilan 

périnéal. 

La présence d'une anesthésie quelque soit son type a été prise en compte. 

En ce qui concerne le Syntocinons , nOliS avons observé s' il avait été administré 

ou non chez ces femmes; [a dose totale reçue, le débit maximum ai nsi que la durée à 

débit maximum. la durée tota le d'exposition ont été décrits afin de les confronter aux 

résultats de l'INSERM. NOLIS avons également relevé l'ind ication de la perfus ion et nous 

nous sommes assurés de la réalisation de la délivrance dirigée. 

Enfin , concernant l'HPPI , nOLIs nOLIs sommes intéressés aux pertes totales afin 

d'évaluer sa gravité, à so n étiologie pour déc rire la fréquence des atonies el à son 

trai tement dans le but d'observer si malgré ['administration d'ocytocine pendant le 

travail elle pouvait être traitée par Syntocinon®. 
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1.5. Déroulement et logistique 

1.5.1. Description de l'action 

Après tirage au sort des doss iers répondant aux cri tères d'inclusion de notre 

étude par le Département d'Informations Médicales (DIM) de la MRUN, nous avons 

recue il li les données de 80 dossiers en prenant soin de respecter les critères de non 

inclus ion. 

Une grille de recueil (Annexe 2) n OliS a permis d'étudier les don nées qui ont été 

analysées à J'aide du logiciel Epi ln fo7. comparées grâce au test du Khi2 et présentées 

sous forme de tableaux. 

1.5.2. Aspects médicaux légaux et réglementaires 

L'accès aux dossiers a été possib le après une demande auprès du Département 

d' Informations Médicales (DIM). Nous sommes bien entendu tenus au secret 

professiollne l el aucune des informations lues dans les doss iers n'a été di vu lguée. 

L'anonymat des pati entes a été respecté puisqu'ell es ont toutes au préa lable été 

identifiées par un numéro. 
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2. RESULTATS 

2.1. Caractéristiques de la population 

Table au 1: Caractéristiques de la population étudiée. 

Total 
(0=80) 

Parité: 
Primipare 
Multipare 
Type de travail: 
Travail spontané 
Tra-..ail déclenché 
Analgésie: 
Anesthésie péridurale 
Pas d'analgés ie 
Modalités d'accouchement: 
Accouchement nonnal 
Extractions instrumentales' 
Bilan périnéal : 
Périnée intact 
Déchirures" 
Episiotomie 

• Ventouse ou forceps 

Syntocino!l® adminis tré 
pendant le travail 
(n=73) 

46 (63%) 
27 (37%) 

49 (67%) 
24 (33%) 

71 (970/0) 
2(3%) 

55 (75%) 
18 (25%) 

17 (23%) 
38 (52%) 
18 (25%) 

•• Déchirures simples et compliquées 

SyntocinOl"l® non administré 
pendant le travail 
(n=7) 

1 (14%) 
6 (86%) 

5(71%) 
2(29%) 

7 (100%) 
0 

7 (100%) 
0 

1 (14%) 
4 (47%) 
2 (29%) 

p 

0,01 

0,03 

0,4 

0,5 

0,8 

NOLIS avons constaté que 91 % des femmes de notre étude recevaient du 

Syntoc i no n~ . La majorité des partu ri entes étaient des primipares aya nt présenté un 

travai l spontané. Seules deux patientes de notre étude n'ont pas bénéficié de l'analgésie 

péridUl·ale. 
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2.2. Débits, doses et durée d'exposit ion au Syntocinon® 

selon le type de travail 

Le tableau suivant représente le sous-effect if des 73 femmes aya nt reçu 

du Syntoc inon®. 

Tableau 2; ComparaisOfl des critères d'utilisation du Synlocinon® entre tra\eil spontané 
wrsus déclenchement. 

Total Travail spontané Travail déclenché p 
(n=73) (n=49) (n=24) 

Dose tolale reçue: 0,25 
5UI 48 (98%) 22 (92%) 
10UI 1 (2%) 2 (8%) 

Indication de la perfusion de 9 (18%) 23 (96%) 0,03 
Syntocinon®renseignée dans le 
dossier 

Analgésie péridurale 48 (98%) 23 (96%) 0,6 
Durée moyenne du travail en heures 6,61±1 ,9 heures 6,54 ±1,45 heures 0,9 
Débit maximum moyen Syntocinon® 53 mUh 66mUh 0, 1 
Durée d'exposition au Syntocinon® 218 min 281 min 0,1 
Durée à débit maximum 68 min 105 min 0,05 
Débit maximum de Syntocinon® : 
< 45 mUh 23 (47%) 8 (33,33%) 0,26 
[45;60[ mUh 4 (8%) ° 0,29 

[60;90[ mUh 13 (27%) 8 (33,33%) 0,51 
;?:90 mUh 9 (18%) 8 (33,33%) 0,14 

Lors d'un travai l spontané, 45 % des femmes de notre élude ont reçu du 

Syntocinon'" à un débit 2: 60 mLlh. Ce ta ux s'é levai t à 66 % lorsqu'il s'agissai t d'un 

déclenchement. Au total, pa rmi les 73 parturientes recevant l'hormone lors du travai l, 

52% "ont reçu à un débit supérieur à 60 mLlh. Les femmes dont le travai l a été 

déc lenché ont été exposées à l'ocytoc ine pour une durée plus longue et à des déb its plus 

élevés. La durée moyenne à déb it maximum dans l'étude de l' INSERM éta it de 128 

mi nutes pour les femmes ayant présenté une HPPI et de 103 minutes pour les témoins. 

Dans notre étude les durées moyennes à débit maximum étaient plus faibles. Il nous a 

été diffici le d'éva luer la dose tota le reç ue, en eITet 10 UI correspondent à la seconde 

poche d'ocytocine mise en place. Nous pouvons donc seulement affirmer que pour 3 

femmes de l'étude SUI ont été admin istrées ent ièrement. Il y a peu de résultats 

signi fica tifs dans la comparaison de ces deux groupes, ce qui pellt s'exp liquer par la 

faib le taille de l'échantillon. 
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2.3. Etiologie et tra itement de l'HPPI 

Tab leau 3: Etiologie et traitement de l'HPP' ' en fonction de l'administration d'ocytocine durant le 
travail 
Total Syntocinon® administré Syntocinon® non administré p 
(n=80) pendant le traleil pendant le travail 

(n=73) (n=7) 

Etiologie de l'HPPI : 
Atonie utérine 38 (52%) 3 (43%) 0,94 
Rétention placentaire 25 (34%) 3(43%) 0,96 
Non connue 10 (14%) 1 (14%) 0,_ 

Débit moyen de Syntocinon® 
en fonction de l'étiologie: 
Atonie utérine 62,5 mUh 
Rétention placentaire 55,6 mU h 
Non connue 43mVh 

Ré-.ision utérine pratiquée 70 (96%) 7 (100%) 0,2 
Réloision utérine positi\.€ 31 (44%) 3 (43%) 0,78 
Ré\ision utérine négati-.e 39 (56%) 4 (57%) 0,78 

Traitement de l'HPPI : 

Syntocinon® 50 (68%) 6 (86%) 0,69 
Nalador® 23 (32%) 1 (14%) 0,37 

Traitement de l'atonie utérine : 
Syntocinon® 28 (74%) 3 (100%) 0,57 
NaladOl® 10 (26%) 0 0,05 

HPPI: Hémorragie du post-partum immédiat 

Il est apparu que l'étiolog ie principale des ]-IPPI dans noire étude éta it l'atonie 

utérine bien que nos patientes ne présentaient pas de facteur de risque. L'étude des 

débits moyens de Syntoc i non~ en fonct ion de l'ét iologie a révélé que les femmes ayant 

prése nté une aton ie utérine recevaient un débit max imu m de Syntoci non'" supérieur aux 

autres parturientes de l'échanti llon. Il existai t une différence importante dans l'effect if 

des groupes comparés, ce qu i peut exp liquer les nombreux résu ltats non significatifs. 
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Partie 3 

Discussion 
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Les résultats de notre étude ont montré que l'administration d'ocytocine au cours 

du travail concerne la très grande majorité des femmes de notre échantillon. L'étude des 

caractéristiques de la population étudiée nous révèle davantage de primipares et de 

travail spontané. Ces deux critères semblent associés à l'administration d'ocytocine 

pendant le travail sans que l'indication ne soit précisée dans les dossiers puisque nos 

résultats sont apparus significatifs. 

Notre observation est similaire à celle réalisée à l'échelle nationale qui observe 

également que la majorité des femmes en travail spontané reçoit de l'ocytocine et qui 

conclut que c'est une pratique très fréquente en France, au-delà des indications 

classiques. [24] Bien que la HAS encadre les recommandations pour la pratique clinique 

concernant le déclenchement par ocytocine, il n'existe pas de recommandations sur la 

stimulation du travail par cette hormone de synthèse. [25] 

Quasiment toutes les femmes de notre étude ont bénéficié de l'analgésie 

péridurale bien qu'à notre échelle nous ne retrouvions pas de lien de causalité avec 

l'ocytocine pendant le travail (p>0,05). Cependant des études ont montré que la 

péridurale pouvait diminuer la sécrétion d'ocytocine pendant le travail et nécessiterait 

ainsi l'administration d'ocytociques de synthèse. [26] Notre étude n'a pas mis en 

évidence cette conclusion bien que le taux de péridurale chez les femmes ayant reçu du 

Syntocinon® soit proche de 100%. Par ailleurs, nous n'avons pas étudié à quel moment 

du travail l'ocytocine avait été introduite, nous ne savons donc pas si c'était avant ou 

après la pose de péridurale. 

Nous avons pu mettre en évidence que concernant les femmes recevant de 

l'ocytocine pendant le travail, plus d'une sur deux en recevait à un débit :::: 60 mL/ho 

Selon l'étude de l'INSERM, cela les place dans un groupe à risque augmenté d'HPPI. [2] 

Nous devons nuancer notre hypothèse de départ qui supposait que «la majorité des 

femmes ayant présenté une HPPI sans facteur de risque préalable a reçu de l'ocytocine à 

un débit les plaçant dans un groupe un risque d'après l'INSERM». En effet, il ne s'agit 

pas de la majorité des femmes de notre étude mais de la majorité de celles recevant de 

l'ocytocine pendant le travail. 
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L'atonie utérine éta it la princ ipa le étio logie des HPPI de notre échantillon, tout 

comme dans l'étude de l'INSERM. C'est également la principale étiologie des HPPI en 

France. [27] 

Nos résultats concernant le Syn tocinon«' et l'atonie utérine sont en accord avec la 

littérature, en efTet nOLIs avons observé davantage d'atonie chez les femmes recevant de 

l'ocytoc ine et les débits administrés étaient plus importants pOlir cette étiologie tout 

comme dans l'étude réal isée aux Etats-Unis qui pOltait sur la dose d'ocytocine reçue par 

les femmes ayant présenté llne atonie utérine. 122J 

Cependan t, la plupart des atonies de notre étude ont été traitées par Syntoc jnon~ 

ce qui scmble paradoxale pllisqlle des études expérimenta les concluent qu'après 

exposit ion à l'ocytocine de synthèse, les s ites de liaison à l'ocytocine et l'ARN messager 

de ses récepteurs sont diminués. [10] Nous ne sommes pas en mesure d'expliquer ce 

résultat même nous savons que le fait d'i nj ecter des doses d'ocytoc ine supérieures à la 

phys iologie (SU I en IVD lorsqu'une HPPI est diagnostiquée) semble restaurer la 

contract ilité utérine sur des cellu les pré-exposées à l'ocytocine. [23J 

Les objecti fs de notre étude ont ains i été atteints et nous avons observé que 

contra irement à notre hypothèse de départ, il y ava it dava ntage de travai l spontané que 

de déclenchement dans notre échantil lon. 

Notre travai l semble en accord avec les prmclpaux résultats de l'INSERM 

présentés en première partie. Nous ne pouvons év idemment pas conclure que le 

Syntocinon® soit la cause des HPPI de notre population, mais nous avons cependan t 

observé pour la pluparl de ces femmes sans facLeur de risque préa lable des don nées 

compatibles avec les résultats de l' INSERM notamment sur les débits de Syntoci non~ 

adm in istrés et sur l'étiolog ie des HPPI. Notre étude est limitée par la faible taill e de 

l'échantillon et nous ne pouvons étendre nos conclusions à la population générale. Il 

aurait été intéressant de rec uei llir l'avis des sages-femmes pratiquant des accouchements 

à propos de l'étude de l'INSERM, afin de recue illir leurs avis sur ces résultats et 

d'apprécier leurs connaissa nces sur les effets indés irab les du Syntocinone . Notre travai l 

pourrait également êlre amélioré en obse rvant à que l moment l'ocytoc ine a été introduite 

par rapport à la pose de péridurale. 

Notre étude a soul evé indi rectement la question de la médicalisat ion de 

l'accouchement pu isque la plupart des femmes de l'échant illon a reçu du Syntoc inon® 

sans indication lors dlun travail spontané, ce qui s'accorde avec l'état actuel de la 
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situation en Fra nce. L'utilisation du Syntoc inon'" s'étant largement bana lisé dans notre 

pays et au regard des derni ères publications sur les risques de cette molécule, il serait 

judicieux de le replacer dans li n rôle de thérapeutique et de rappeler que tout acte 

médical doit être justilié. Voulo ir réduire la mortalité maternelle nOLIs impose de revo ir 

nos pratiques obstétrical es afi n d'éviter tout acte délétère pour la mère ou le fœtus. 

L'administrati on d'ocytocine au cours du trava il spontané devrait être davantage 

encadrée et afin de replacer cette molécule de synthèse dans son rôle de thérapeutique, il 

sera it intéressant qu'un groupe d'experts encadre les doses d'ocytoc ine efficaces et 

sécurisées par des ind ications d'admini stration préc ises. C'est d'ailleurs ce que conclut 

l'INSERM après ses travaux. 

A la maternité de POlt-Royal, un protoco le d'utili sation du Syntoc inonCl a été mis 

en place. Une étude incluant des primipares à terme en travai l spontané et recevant du 

Syntoc inon'" a révé lé qlle lorsque le protocole n'éta it pas respecté, il y avait une 

augmentation des HPP I. [28] Par ailleurs, ce protoco le présente des ind ications 

d' intervention et un ord re de prescri ption dans lequel la perfusion d'ocytoc ine intervient 

après la rupture art ificielle des membranes . Ce protoco le ne limite pas le débit 

max imum à une va leur inférieure à la limite actuelle de 120mLlh. 
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Conclusion 

Notre échantillon composé de femmes ayant présenté L1ne hémorrag ie du post~ 

partum immédi at bien qu 'il n'existait chez elles aucun facteur de risque nous a permis de 

mettre en évidence une fréquence élevée d'utilisation de Syntocinon® durant le trava il 

spontané. La majorité des femmes recevant de l'ocytoc ine en a reçu à des doses défin ies 

comme à risque par ['étude de l'INSERM et n Oli S avons également observé qu e 

l'étiologie princ ipale de ces hémorragies éta it l'aton ie utérine, étiologie pour laq uell e les 

débits de Syntocinon® sont apparus plus é levés. 

La revue de la littérature n OLIS a permis d'observer qu'il ex iste peu de consensus 

sur ['utili sati on du Syntocinon® et nous avons d'a illeurs retrouvé da ns notre échanti llon 

peu d'indication sur le motif d'admin istration. L'OM S définit d'a illeurs l'accé lération du 

travail par les ocytoc iques comme une pratique« fréquemment utili sée à tort )) . 

L'élude de l'INSERM à propos du Syntoc inon'" comme facteur de n sque 

indépendant d'hémorragie grave du post-pmtum immédiat ainsi que les études 

ex périmenta les mettent en évidence une corrélati on entre l'administration d'ocytoc ine de 

synthèse pendant le travail et le risque d'hémorragie du post-pmtum immédiat. 

La faible tai lle de notre échantillon consti tue la limite de notre étude, de plus 

s'ag issant d'une étude descriptive loca li sée, nous ne pouvons étendre nos résultats à la 

population générale. Notre étude ne peut donc constituer une preuve scientifique 

supplémentaire au suj et traité cependant elle a pu apporter des connaissances théori ques 

et un regard pl us critique à l'égard du Syn toc inon® au cou rs du travail spontané. Ce 

trava il de recherche notls aura permis d'acquérir une démarche de recherche objec ti ve, 

d'en apprécier la méthodolog ie et de nous intéresser aux diverses études sc ientifiques 

relatives au sujet traité. 

Au vu des risques que peut présenter cette hormone de synthèse, il apparaît 

essentiel de la replacer dans son rôle de thérapeutique et d'établir des recommandations 

précises sur les modal ités d'administration du Syntocinon'" lors du travail spontané a lin 

que son lisage reste médica lement j llstifié. 
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ANNEXE 1 

Résultats de l'enquête INSERM. risque d'hémorragie et administration 

d'ocytocine après conversion des résultats en mLlh 

Belghiti J et coll. (20 11 ) publie les conclusions d'une étude menée par 

l' INSERM sur une centaine d'hôpi taux français en 2004-2006: l'administration 

d'ocytocine est lin facteur de risque indépendant d ' hémorragie grave (le risque est 

multiplié par \ ,8 et jusqu ' à 5,7 pour les plus fortes doses). 

Les données de "étude étant cn mUi/min, les résu ltats ont été convertis en mL/h 

unité utilisée à la MRUN (sachant que 1 mUI! min = 6ee/h) 

1, Pour les femmes n'ayant Ras de délivrance dirigée: 

Dose totale d'ocytocine reçue (en UI): 

• 

• 

[2;4[: risque multipli é par 3,3 

~4: risque multiplié par 5,7 

Débit maximum (en mU/t): 

• 

• 

• 

• 

inférieur ft 45 : risque multiplié par 1,9 

[45;60[: ri sque multiplié par 1,8 

[60;90[: risque multiplié par 2,2 

~ 90: risque multipli é par 3,2 

2. Pour les femmes ayant une délivrance dirigée: 

Le risque est atténué sauf pour certaines doses. 

Dose totale d'ocytocine reçue (ell VI): 

• [1 ;2{: ri sque multiplié par 1,5 

• ~4: risque multip lié par 2, 1 

Débit max (ell mU"): 

• [60;90[: risque multiplié par 1,7 

• ~ 90: ri sque multiplié par 1,7 
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OR brut, OR aJUst6t, 
ICm;% IC!j!;\l, 

n=890 n=1240 

Ocytocine pendtlnt le 675 (76) 621 (66) 1.6 [1 .3;1 .9] '1.1[0.8;1.4) 
travail: 

Pos 
Dose totale d'ocytocine 215 (25) 419 (37) Réf R" 
d'ocytocine <1 222 (25) 387 134) '1.110.9 ;1.4J 1.0 10.8;1.4) 
(UI) Il ,2 , 150 (17) 144 (13) 2.0 (1 .5 :2.7) 1.6 [1.1 ;2.2) 

Ë]4( 143 (16) 127 (11 ) 2.2 (1 .6 ;2.9] ~ IiIIC~ ' ;H;1I 
143 (16) 71 16) 3.9 (2.8 ;5.5) 1' .1 [1 .3 ;3.3) 1 

Pas 
Débitmo)( d'ocytocine 215 (25) 419 (37) Réf R" 
d'ocytocine < 7.5 216 (25) 3"12 (28) 1.3 [1.1; 1.7) 1.1 [0.8; 1.5) 
(mVl/min) 

~ 
10 1 (12) 139 ("12) 1.4 ("1 .0; 1.9) 
194 (22) 161 ("14) 2.3 ("1.8; 3.1) 1.7 (1 .2; 2.4) 

>15 149 (17) 103 1 9) 2.8 [2.1: 3.8) 1.7 (1.1; 2.6) 

Ap,é3 aiusten'",nt sur: Parité, IMC, décl",rlC/lem'itnt. apd, duré", de b ph3n active et duré", des ",/fort! &xput3if3. 
YBI. é"'~oton,i? .deehilUfe. ~.rînéaJe. poid$lœt~1 " 

Tableau desc ripti r des résultats de J'étude avec injection d'ocytocine après 

['accoucheme nt[l3] [2] 
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ANNEXE 2 

T bl a eau d e recuel es "1 d d onnees 

1 

'''PPI 

F~""''' 
. . 1 

Dur" du tr.lvall .n H 

Dos. lot31. reçu. In 
IUII Ho" 001 

S . <Il I;;nlocmon .;" .. . , 
1 

, 
1,0 ml"""; 

IN" Noo 1 
Il 

1
00 °'"000 

IBII," , 
, , 

1 l ,"",10' 

I~':~~o 
1 HPPI 

N~~connu., atonll, 

1 

1 
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i.e 'Synto~inoù® comme fa:cteur de rf~,qué d'hémorragie du post~partum imméd,iat: 
confrontation d':ûne étude descrip.tive portée sur 80 patiè,ntes nancéennes aux 

'L-____ ';~~,~,_'_"~ ____ ~-r~-'~u~lta~)~s-d-e-l'I-N-S-E-R-M-. __ ' __ ~' ~~~ ', ______ ~~ 
" 

Introduction: Nou~:_~vons souhaité étudier si lçs femmes ayan,t présenté une hémcirrag~e ; .. ': . 
. du' post-partum ,iipiliçdi3t (BPPl) )ans facteur de risque pi~alable, ,à la' Maternité 
Régionale' ~~ N!!ri.~y-:'(MRUN), avaieph;~çu>_des doses ,d'ocytocine d~finies conupe';t '"._ 
iisqGfd_',aprè~ l'é~~de '4~ rINS~R.M po~àp~ ~ur- «la stimulation, d~: trav~H:l'ar l:ocytocirt~,: , 
,et le 'risque ~'hém'~rfagie grave dO' po~t-p:~rwrm>. ' ' i,,:, ' -"':~t"> ,-,:," < .,'; .... ' __ • 

Màtériel et méthode: Une;') étude desçt:iPliVe mçmocent,rique rétro:spec,tlve' a été'.'menée 
$:ur 80 doss'ters 'de parturièi1t~s dei,la'MRl[N ayant présenté une h~rfip~ragie sans facté'ri:r 

,_ 'de risque préalable., '," '<\,! ~ . -'"-, / ,,: 
,Résultais:' La majOl'hé des femmes de nbi(~' éch~ntillon a présenté u9- travail spontané et 
a reçu, 4e l"9Cytoc.ine\Pendan~', Ie-travail sa'ils indIcation dont une,' sur d,~u~ à des doses 
définies,c'Orittrie à ti$q'ue par l'INSERM. L'étiologie principale des HPpl s'èst avérée'être 

" 'f )' , • , ' 
l'atonie utérine. \-' " 'l' " . ' 

'Disc'qssion:",Nos ~ésultats semblet:t( compati,bles'i,av'eé la plup'art des' do'nnées de 
l'~SERM: ,notamrtuint' sûr le dépassement des débIts de Syntoclnon® -e'r l'étioiogie' de 
l'RPPI. Au, ,vU- '~1.e&· risques que p~ut':présenter cette hormone de synthè$e, il apparaît ~;,,' 
'udicieux'd<da re '-lâcer· dans so'fi"rôie'de théra euti ue:; _ è.'::, ' ': 

r:;:":-' :':--'-:-::~~~' .*,~.,,"~' -::,--'~'~\c;~'c' ""-__ --------''':'''''---'''~ __ -7;~ __ ~-_, "'. 
-~Q~~f ~lé;~,:', "~~ütJ~~no~~~, 4~rt\~rr:agie du post-partù'm ,:Üi~médiat. s'at~raÜon, des 
r~ë~Pt~\lrs. _~toni~\_).itl~h'l«.J,N.~,~ '.r_' ,-k'!:-" \':" . !, ; "\'L_"\--

'" -' , .,1,,' --::~if,:'>"", (;,:,>i/:'-'{i"lf,; _,' 'i r :'" J:~'< 

-,\ 

t~!rfJ~ùciifif:-',9~~~Nf!i, 'fâ~ ,t~Jny' Wgàt~)t,,,:?~~nj Show!~g' iHj'_pt~limi~a,iy'risk~factor. ->'_' 'r .' 

" ,INt'.\>,Q~ingn~,:~l1lirle~.'n:'l'ediateP6~\;~~rtum H~emoIThage (PPH), ~t:tI!7 Re~io?al 'gr ... 
','r: -,M~t~rne~',Bosp~tJ!J'ofthèNQ1~e~slt1;,O!-N~.~~r:,\MRUN), ha~ been e~pos~~.:!,O~?~ytoçme ;,> 
"i \.,' 4~se.(;L 'clearlY'.,A~fined as r.sk'. 4;9$,es accdrçt~.9g to INSERM'S IOvesttg,attqh about J-

'f': ,110xYt06i,n du~in'~ !abour and risk: i?(~evere: postpartullth~êmor~aghe." ~ ";" ' ",.,}: , 
} . 

.1., :-, - - " 
}' ••.. c _." -',_:, 
c ,\ :,- , 

;'''taler/a{ h.~ditf~thQfl· _~ ~9~~,~iP~We" ,'m~ri~èentric, r~t~dspecti~~ ;ii~dy w'a:s :car~~ed ,out: (', 
~?{.~?:fi{es of ~::R~,patt~~~~rt~;_~~~.~pt~from a~,~ preh~lU,\la~ty ,rl.sk.{~ctor" gevert~,i.~ss 
.~p8)r~,ng~PH,: __ ,,',·'-.",:,,-,:<-<; ,'. ';:,Ao ";j;:'-'/:-:~,;" ',_',: :}- ' ",," -::_:;-;'::, "-; ; ',:i·'!, : 

'-'\-

:. 

Résul~s:.-- Màjoj,:' p~tt,rof-Jhe' )Y9.meh:',~f, o~r'· ~'~mple ,shp\yèd'; spontaneous labour an.4 
:reç_~ivé~" ocytodne: düring ,hi~b~r: Wlt11,~»t; l:np~:c.atiori:- One out of.!Wo received doses 
defihed 'as risk doses,: __ ~,Y the IN~E~.--Pti,~cipal eti~19gy of HPPI revealed to be uterine 
atqôy. - . .. ';-.. ' J/'J'-. \' - ') " , 
DisçussiOli:,;Our res~rts _'se~m cortip~tib:le \Vith most INSI?RM datas,' particularly on the, 
itell1$ of oyerflûw of Syntocinon®:and'WPI,etiology.'" " 
Givçnthe possible ri~ksofthissyn~hêtichorm,one. itseems important to restrlctit'suse to 
a therapeutic one. " ' 

'-,U 

Keywords: Oxyto.~in. postpartum 
at\>Qy,INSERM,' . 

haemorrh~g'e! 
. 

recêptors desensitization, uterine 
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